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S A M E N V A T T I N G
Een aanta l  s to f fen,  d ie  nog het  best  kunnen word.en beschreven
als  producten,  d ie  de i rnpu lsoverdracht  in  synapsen van het  vege-
ta t ieve zenuwste lse l  re t r r rnen,  ê i l  welke n ie t  geheel  ju is t  rnet  de
naar ï I  
, ,gangl iop leg ica i l  aangeduid  worden,  z í jn  seder t  enke le  jaren
in  k l in isch gebru ik  gekornen,  deels  ter  best r i jd ing van de syápto-
rnen van de z iekte  van Park inson,  deels  ter  potent iër ing van-  de a l -
ge rnene  anaes thes ie .
Ri jzonderheden over  hun werk ingsrnechanisrne z í jn  nog rnaar
we in ig  bekend .  I n  d i t  p roe f sch r i f t  wo rd t  een  onde rzóek  besch re -
ven,  dat  werd ingeste ld  naar  een rnogel i jke  inwer .k ing van enkele
dezer  s to f fen op het  e f ferent -per i fere  deel  van de i rnpu lsketens,
d ie  t o t  t onusve rande r i ngen  o f  i on t rac t i es  van  dwarsges t reep te
sp ieren aanle id ing geven,  dat  wi l  dus zeggen op het  per i fere  dèel
van  de , , r no to r -un i t s ' r  :  r no to r i sche  zenuwen ,  r no to r i sche  e ind .p laa t
e n  s p i e r e n .
De bet rokken s to f fen zr jn  phenergan,  d iparco l ,  la rgacty l ,  pêï :
panit en artane. Al len bevatten zi j  een tert iaire arïr lTroniurngroep,
t e rw i j l  de  d r i e  ee rs ten  bovend ien  een  pheno th iaz ine -ke rn  bez i t t en .
In  hoofdstuk I  worden gegevens u i t  de l i te ra tuur  ver rne ld  om-
t ren t  eenwerk ing  van  deze  s to f f en  op  he t  r no to r i schappa raa t  i n  de
ru i r ns te  z i n  van  he t  woo rd .  P rac t i sch  a l l e  au teu rs  z i j n  he t  e r  ove r
eens,  dat  er  een rernrnende werk ing op de tonus en (o f )  d .e  con-
t r ac t j . e - k rach t  van  de  dwarsges t reep te  sp ie ren  bes taa t .  Ove r  deju is te  p laats  van inwerk ing bestaat  voor  de r r reeste s to f fen geen
eensternrn igheid .  De rnening,  dat  hun werk ing v ia  een inv loed op
het  cent ra le  zenuwste lse l  to t  s tand kornt ,  v indt  de rneeste aan-
hange rs .  Een  u i t zonde r i ng  i s  pa rpan i t ,  aangez ien  deze  s to f  ook
een s terke r€ t ru ï rende werk ing op de propr iocept ieve e indorganen
in  de sp ieren b l i jk t  te  bez i t ten.
In  hoofdstuk I I  worden de gegevens verrne ld  over  het  gebru ik
van pheneïgan en d iparco l  a ls  hu lprn iddelen b i j  een s t reng gese-
l ec tee rde  g roep  na rcoses .  Ee rs t  wo rd t  een  g roep  van  55  ope ra -
t ies  u i t  de a lgernene ch i rurg ie  zonder  toepass ing van r ,gangl iop le-
g ica ' r  verge leken rnet  55 dezel fde operat ies ,  waarb i j  deze s to f íen
we l  we rden  geb ru i k t .  He t  sub jec t i eve  en  ob jec t i eve  ve r l i es  aan
spier tonus en sp ierkracht  vóór  de in le id ing van de narcose werd
aan de hand van een aanta l  gegevens zo goed rnogel i jk  geschat .
Tevens  we rd  nagegaan  hoevee l  cu ra re  onde r  de  ope ra t i es  i n  be ide
groepen nodig  ,was.  De ze l fde wi jze van werken werd gevolgd b i j
100  na rcoses  b i j  i n t r a tho raca le  i ng repen ,  ve rdee ld  i n  twee  ge l i j ke
groepen,  de een rnet ,  de ander  zonder  toevoeging van de bet rok-
ken s to f fen.
Ui t  deze verge l i jk ing b l i jk t ,  dat  d iparco l  een aanz ien l i jke  sp ier -
tonusver lag ing geef t .  Daarentegen werd van phenergan,  in  de ge-
bru ik te  ger inge dos isr  g€en du ide l i jk  e f fec t  gez len De benodigde
hoevee lhe id  cu ra re  i s  i n  de  g roep  zonde r  t oevoeg ing  van  , gang l i -
op leg ica"  du ide l i jk  hoger  dan in  de andere groep.  Largacty l ,  dat
ook b i j  een k le ine groep van narcoses a ls  hu lprn iddel  werd ge-
bru ik t ,  had een overeenkornst ige werk ing a1s d iparco l .
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bes t  kunnen  wo rden  besch reven
racht  in  synapsen van het  vege-
welke n ie t  geheel  ju is t  rnet  de
ro rden ,  z i j n  sede r t  enke le  j a ren
ter  best r i jd ing van de syrnpto-
ee l s  t e r  po ten t i ë r i ng  van  de  a l -
ngsmechanisrne zt jn nog rnaar
w o r d t  e e n  o n d e r z o e k  b e s c h r e -
nogeli jke inwelking van enkele
i f e re  dee l  van  de  i r npu l ske tens ,
n t rac t i es  van  dwarsge  s t reep te
dus  zeggen  op  he t  pe r i f e re  dee l
zenuwen,  rnotor ische e indplaat
rgan ,  d i pa rco l ,  l a rgac t y l ,  pà ï :
een te rt iaire arnrnoniurng roep,
en  pheno th iaz ine  - ke rn  bez i t t en .
u i t  de l i te ra tuuï  ver rne ld  or r r -
op  he t  mo to r i schappa raa t  i n  de
ch  a l l e  au teu rs  z i j n  he t  e r  ove r
i rg  op de tonus en (o f )  de con-
: e p t e  s p i e r e n  b e s t a a t .  O v e r  d e
a t  voo r  de  r r r ees te  s to f Í en  geen
run werk ing v ia  een inv loed op
rd komt,  v indt  de rneeste aan-
pani t ,  aangezíen deze s to f  ook
de  p rop r i ocep t i eve  e indo rganen
/ens verrne ld  over  het  gebru ik
Lprn iddelen b i j  een s t reng gese-
vo rd t  een  g roep  van  55  ope ra -
i l e r  t oepass ing  van , ,  gang l i op le -
operat ies ,  waarb i j  deze s to f fen
; ieve en ob ject ieve ver l ies  aan
in le id ing van de narcose werd
/ens  zo  goed  rnoge t i j k  gescha t .
'a re  onder  de operat ies  in  be ide
ze var : .  werken werd gevolgd b i j
l r epen ,  ve rdee ld  i n  twee  ge l i j ke
,nde r  t oevoeg ing  van  de  be t rok -
l iparco l  een aanz ien l i jke  sp ier -
we rd  van  phene rgan ,  i n  de  ge -
l i j k  e f fec t  gez ien.  De benodigde
zonde r  t oevoeg ing  van  
. gang l i -
:  ande re  g roep .  La rgac t y l ,  da t
: oses  a l s  hu lp rn idde l  we rd  ge -
re rk i ng  a l s  d i pa rco l .
Deze  k l i n i sche  p roeven  gaven  geen  u i t s l u i t se l  ove r  he t  aang r i j -
p ingspunt  van genoernde s to f fen.  Aangez ien ju is t  over  de inv loed
op de rnotor - r :n i ts  zowein ig  in  de l i te ra tuur  was te  v inden,  hebben
w i j  op  d i t  geb ied  een  onde rzoek  i nges te ld .
I n  hoo fds tuk  I I I  wo rd t  een  p roe fops te l l i ng  besch reven ,  be rus tend
op  he t  r eeds  l ange r  bekende  n .  ph ren i cus -d iaph ragma-p repa raa t
van de ra t ,  zoa ls  Buelbr ing het  ontworpen heef t .  De voorde len vaÍ r
deze  ops te l l i ng  i n  he t  b i j zonde r  voo r  d i t  onde rzoek ,  wo rden  aan -
gegeven.  Er  worden enkele  wi jz ig ingen in  de apparatuur  ver rne ld ,
d ie  het  rnogel i jk  rnaken,  dat  a fwisse lend de zenuw of  de sp ier  kan
gepr ikke ld  worden.  Er  wordt  verder  op de ta l r i j ke  foutenbronnen
gewezen en aangegeven,  hoe d ie  te  ver rn i jden z i jn .  Daarna wordt
een  i j k i ng  van  he t  p repa raa t  op  haa r  gevoe l i ghe id  besch reven  doo r
rn idde l  van  zee r  k l e i ne  doses  d - t ubocu ra r i ne .  Na  o r i en te rende
proeven rnet  d iparco l  b l i j k t  de rneesta l  gebru ik te  rnethodiek,  waar-
b i j  de  t e  onde rzoeken  s to f f en  s l ech t s  ko r t  i nwe rken ,  voo r  he t  on -
de rzoek  van  de  we rk ing  van  bovenve r rne lde  
, , gang l i op leg i ca "  on -
bru ikbaar .  Er  wordt  een andere rnethode aangegeven,  waarb i j  het
p r i nc ipe  was ,  da t  de  s to f  gedu rende  één  uu r  de  ge legenhe id  k reeg
in  t e  we rken .
U i t  deze  p roeven  b l i j k t ,  da t  de  s to f f en  i n  doses ,  d i e  ongevee r  i n
d e  o r d e  v a n  g r o o t t e  l i g t  d e r  k l i n i s c h  g e b r u j . k t e  d o s e s ,  e e n  r e c h t -
s t reekse  ve r l a rn rn ing  geven  van  de  sp ie r veze l s  van  he t  d i aph rag -
ï r r a .  B i j  a r t ane  i s  deze  we rk ing  ee rs t  b i j  hoge  doses  r r r e r kbaa r .
Me t  u i t zonde r i . ng  van  l a rgac t y l ,  hee f t  géén  de r  s to f f en  een  aan -
toonba re  we rk ing  op  de  rno to r i sche  zenuw o f  de  rno to r i sche  e ind -
p laa t .  La rgac t y l  b l i j k t  b i j  een  dos i s  van  I  - g /80  cc  Ty rode  we l
een ver larnrn ing te  geven van de rnotor ische zenuw en/  o f .  de rno-
tor ische e indplaat  .  Deze ver larnrn ing ga.at  dan vooraf  aan de sp ier -
ve r l a rn rn ing .  Ook  i s  l a rgac t y l  de  en ige  s to f ,  d i e  b i j  deze  p roeven
verander i .ng geef t  in  de rust lengte van het  d iaphragrna,  hetgeen
a l s  een  agonaa l  ve rsch i j nse l  wo rd t  aangedu id .  'Wannee r  de  s to f f en
een  uu r  i nwe rk ings t i j d  hebben  gek regen ,  b l i j k t  de  e rdoo r  on t s tane
sp ie rve r l a rn rn ing  zee r  we in ig  reve rs i be l .
In  hoofdstuk IV wordt  in  het  kor t  het  gef i jk t i jd ig  rnet  deze proe-
ven ver f ichte  onderzoek van Dr  Larn i r rers  ver rne ld .  H i j  kon b i j
p roeven  i n  v i vo  de  i n  hoo fds tuk  I I I  besch reven  we rk ing  op  he t  d i a -
ph rag rna  van  de  ra t  n i e t  beves t i gen .
I n  hoo fds tuk  V  wo rd t  a l l e ree rs t  o rnsch reven ,  wa t  men  onde r  t o -
nus  en  con t rac t i e  van  dwarsges t reep te  sp ie ren  ve rs taa t ,  en  hoe
beiden to t  s tand kornen.  Verder  wordt  het  werk ingsrnechanisrne
van  de  neu ro rnuscu la i r e  impu l s -ove rd rach t  besch reven .  E r  wo rd t
op  gewezen ,  da t  i n  wezen  tonus  en  con t rac t i e  van  dwarsges t reep te
sp ie ren  n ie t  van  e l kaa r  ve rsch i l l en .  Op  g rond  van  deze  beschou -
wingen wordt  nagegaan,  op welke p laatsen een s to f  kan ingr i jpen
op  de  t onus  en  de  con t rac t i ek rach t  van  dwarsges t reep te  sp ie ren .
De u i tkornsten van de exper i rnenten en k l in ische waarnern ingen
van  ande re  onde rzoeke rs  en  d ie  van  de  e igen  p roeven  rne t  boven -
genoernde 
, ,gangl iop leg ica ' r  worden aan de hand h iervan aan een
nade re  bes tude r i ng  onde rworpen .  De  vo lgende  conc lus ies  we rden
ge t rokken .
l .  A l Ie  onderzochte s tb Í fen hebben a ls  voornaarnste werk ing een
ve r rn inde r i ng  van  t onus  en  con t rac t i l i t e i t  van  de  dwarsges t reep -
te  sp ie ren .  D i t b l i j k t b i j  de  k l i n i sche  t oepass ing  t egen  de  hype r -
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ton ie  b i j  l i jders  aan de z iekte  van Park inson,  b i j  gebru ik  van
enke le  van  de  s to f f en  a l s  hu lps to f  b i j  de  na rcose  en  u i t  l abo ra -
tor iurnproeven.
Z.  Het  bestaan van een in  het  cent raa l  zenuwste lse l  ge legen aan-
gr i jp ingspunt  voor  deze werk ing is  bewezen of  a l thans zeer
'waars chi jnl i jk.
3 .  Pe r i f e re  aang r i j p i ngspun ten  b l i j ken  daa rnaas t  t e  bes taan .  Voo r
parpani t  is  een rernrn ing van de propr iocept ieve sens ib i l i te i t
bewe zer , .  U i t  or lze e igen proeven b l i jk t  een rernrnend.e inv loed
rech ts t reeks  op  de  sp ie r veze l s  
€D ,  wa t  l a rgac t y l  be t re f t ,  ook
op  de  mo to r i sche  zenuw o f  e i ndp laa t .  ove r  de  v raag ,  i n  hoe -
ve r re  deze  we rk ing  voo r  he t  e f f ec t  i n  v i vo  van  be teken i s  i s ,
kan  geen  u i t sp raak  wo rden  gedaan .
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